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論文内容要旨
匿目的璽
 近年スイミングスクールに通う特に児童が増加し,水泳後の鼻症状の悪化が問題となっている。
 しかし,この理由に関する研究,報告はきわめて少ない。そこで,プール水が鼻粘膜上皮に与え
 る影響及び水泳とその後の鼻症状の悪化との関係を調べたのが本研究である。プール水が鼻粘膜
 に影響を与える因子として,浸透圧,消毒斉rL水温,pH,水中の細菌,ウイルス,不純物等が
 考えられるが,今回は浸透圧及びプール水の消毒剤である次亜塩素酸カルシウム(サラシ粉)を
 取りあげその鼻粘膜上皮に与える影響を調べた。
 【方法】
 実験1:白色モルモット51匹を使用した。気道確保のため気管切開後,①生理的食塩水(以下
 生食),②蒸留水,③水道水,プール消毒に用いられる次亜塩素酸カルシウムを溶解し,遊離残
 留塩素がプール水とほぼ等しい,④1ppm,その⑤10倍,⑥50倍,⑦100倍にした水道水いずれ
 かを,それぞれ5分,15分,30分,1時間鼻腔内に注入し,その直後かあるいは注入終了の2時
 間後または4時間後に鼻中隔粘膜を採取した。
 実験H:白色モルモット28匹を使用した。気管切開後,左右鼻腔へそれぞれ1m1の水道水をone
 shotで注入した。水注入直後,5分後,15分後,45分後,1時間後,2時間後,3時間後,4時
 間後,8時間後のいずれかにSigmaTypeVIHo1・seradishPeroxidase(HRP)6mgを生食2
 mlに溶解した液を各鼻腔に1m1ずつ注入し,その5分後に鼻中隔粘膜を採取した。
 実験皿:白色モルモット2匹を使用した。気管切開後,実験nと同様に水道水を注入。その後,
 実験IIと同様にHRP液を注入し,その直後に鼻中隔粘膜を採取した。
 採取した標本はグルタールアルデヒドで固定後,実験II,mはGraham-Kamovsky反応を行なっ
 てから光顕及び電顕にて観察した。
 【結果1
 実験1では,モルモット鼻腔に浸透圧と遊離残留塩素濃度を変えた水を5分～1時間注入した
 ところ,以下の結果を得た。
 1)生理的食塩水(286mOsm/1)注入後は鼻粘膜上皮にほとんど変化が認められなかったが,
 水道水(9mOsm/1),蒸留水(OmOsm/1)注入後は上皮細胞内の空胞形成や細胞開隙の離開な
 ど著明な変化が認められた。また,水道水,蒸留水を30分以上注入すると,基底層を残し上皮は
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 脱落した。
 2)プールの消毒剤(さらし粉)の影響に関しては,通常量での鼻粘膜上皮の形態的変化は水
 道水の場合と変わりなかった。しかし通常量の50～100倍濃度では上皮の細胞障害が出現した。
 3)経時的には,上皮が剥離しない程度の刺激下では,2時間後には上皮細胞の回復はかなり
 進み,4時間後にはほぼ元に復した。上皮が剥離する程度の刺激下では,2時間後には基底細胞
 の配列が密になり,4時間後には基底層が肥厚して上皮再生の進行が観察された。
 さらに,実験H,皿では水曝露が鼻粘膜上皮の透過性に与える影響を,HRPをトレーサーと
 して使用して調べ1以下の結果を得た。
 1)注水直後,鼻粘膜上皮のHRP透過性は著明に亢進した。
 2)HRPは上皮細胞間隙及び一部の杯細胞や繊毛細胞の細胞質全体に認められた。
 3)上皮細胞間隙へのHRP侵入は七ighむjuncLionを介してなされた。この際,むightlunction
 は水注入直後には大きく開大,その後徐々に修復されていくものと思われた。
 4)鼻粘膜上皮の透過性亢進は注入後約数時間持続し,8時間後には回復した。
 鼠考察】
 以上より,プール水の浸透圧が鼻粘膜上皮に大きな影響を与えること,また,水曝露の時間が
 その後の鼻粘膜上皮の障害程度と回復時間を規定する大きな因子となっていることが明らかと
 なった。さらに,水との接触により,鼻粘膜に形態的変化が出現する以前に透過性が亢進するこ
 と力賜っカ〉つた。
 すなわち,長時間連日の水泳や不適当な泳法などにより,鼻粘膜上皮の透過性亢進や上皮細胞
 の変形が出現したり部分的にでも脱落する危険性があるものと思われる。透過性亢進及び形態的
 変化は数時間程で元に戻ると思われるが,上皮細胞が脱落した場合は修復により,長時間を要す
 る。粘膜上皮が修復されるまでの聞,障害部位からは抗原,細菌の侵入が容易となり,また物理
 的化学的刺激が加わり易くなると考えられ,これら鼻粘膜上皮の障害は部分的なものであっても
 鼻炎の発症あるいは増悪要因に関与するものと思われる。
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 審査結果の要旨
 社会生活や環境の変化にともなって人体にも様々な影響が及ぶ。大気汚染等の公害に関しては
 マスコミのセンセーショナルな報道などのお陰で深い関心が寄せられその対策などにもかなりの
 効果が認められるようになった。しかし,一方ではスイミングスクールのように一見児童の健康
 増進に役立っと考えられて母親達をかりたてているもののなかで,実際にその効用に関して医学
 的な裏付けを欠くものも多く,その実行の仕方如何によっては人体に害を及ぼしかねないものが
 ある。
 本論文では,水泳中にしばしば体験される急激なプール水の鼻腔内吸入が鼻粘膜に如何なる影
 響を与えるかを検討した。その主な理由は,スイミングスクールに通う子供達を対象にして行わ
 れた疫学的調査結果が,必ずしも予想していたような健康増進につながらず,ある報告によって
 は鼻内所見はかえって増悪すると結論づけており,その基礎的検討の必要性にせまられたからで
 ある。
 プール水が鼻粘膜に影響する因子として,浸透圧,消毒剤,温度,PH,水中細菌,ウイルス,
 不純物などがあるが,本論文では,浸透圧と消毒用に使われる次亜塩素酸カルシウム(サラシ粉)
 の影響を形態学的に調べた。
 実験①としてハートレイ系モルモット(290～440g)51匹をネンブタール麻酔下に気管切開し
 各種液体(生理的食塩水,蒸留水,水道水)を1m1/minの速度で注入した。種々なる時間注入
 後直ちにあるいは一定時間後に断頭し,鼻中隔粘膜を光顕並びに電顕下に観察した。実験②とし
 て同様のモルモット28匹を用い,水道水の瞬間的注入が上皮細胞間隙の透過性に変化をもたらす
 か否かについて形態学的にHRPをトレーサーとして検討した。実験③では七ightjunctionの通
 過状態を詳細に調べる目的でHRP注入直後に断頭する方法を行った。
 実験①よりプール水の浸透圧は鼻粘膜上皮に破壊的影響を与え,その程度は水暴露時間に相関
 すること,また消毒剤は通常使用される濃度(遊離残留塩素lppm)では悪影響がないが50～100
 倍濃度では細胞障害の生じることがわかった。実験②③より例え瞬間的暴露でも鼻粘膜上皮細
 胞間の透過性は著明に亢進し約8時間後に回復すること。更にその透過性亢進は主としてtight
 junctionを介したものであることが判明した。
 以上の結果,スイミングスクール等で過激なカリキュラムの下での鍛練が行われたり,鼻炎等
 の症状のま、プール水に暴露されると鼻腔生理に高度の障害が生じることが示され,従来信じら
 れていた水泳イコール健康増進という短絡的思考に警告が与えられた。本論文によって初めて浸
 透圧に対する鼻粘膜の脆弱性が明らかにされ,特に臨床医の日常診療における指導管理方針に益
 するところ大である。従って極めて日常的なテーマではあるが博士論文として十分評価に耐えう
 るものと信じる。
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